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Abstract of DE3532280 

Novel sulphur-containing carbonyl compounds of the formula can be prepared by reacting sulphonyl 
halides with carbonyl compounds. The novel compounds can be used as intermediates for the 
preparation of 1 ,4-benzoxathiine derivatives. 
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(§) Schwefelhaltige substituierte Carbonylverbindungen 
Neueschwefelhaltige Carbonylverbindungen der Formel 



CM 
CM 
CO 

in 

CO 
LU 

a 



konnen durch Umsetzung von Sulfonsaurehalogeniden mit 
Carbonylverbindungen hergestellt werden. Die neuen Ver- 
bindungen konnen als Zwischenprodukte fur die Herstellung 
von 1,4-Benzoxathiin-Derivaten verwendet werden. 



BUNDESDRUCKEREI 01.87 708 811/416 



22/90 



35 32 280 



Patentanspruche 
1. Substitute schwefelhaltige Carbonylverbindungen der Formel 




OS) 



"ffireine der Zahlen 0, 1 oder 2 steht^ Wasserstoff> ge gebenenf alls substituiertes Alkyl, Alkoxy, Alkyl- 
R 7 

/ 

— N 

Alkoxycarbonyl, Cyano, Carboxyl oder die Gruppe 



— C— N 



\ 



R 7 *und R 8 die oben angegebene Bedeutung haben, 

bedeutet, . . . - hU 7 . „ii e drieen. gegebenenfalls substituierten Carbo- 

n fQr eine der Zahlen 0, 1 oder .2 stent, WasserStoff gegebenenfalls durch Niederalkyl 

R' his R 4 gleich oder versch^eden smd und Wassers^ 

ssssss^^^ und/oder schwefel enthaltendes Q 

rc^HeteTolyc^ Halogen. Nitro.Cyano oder dieGruppe 



— N 



! 

\ 



R 7 



R s 



S/5d R 8 gleieh oder verscbieden sind and Wasserstoff, Niederalkyl, Ce bis C, 2 -Aryl oder C, bis Q-Aeyl 
bedeuten, 

bedeuten, . wWeralkvt Niederalkoxy oder Halogen substituiertes Ci 

^K?^SJ»W<SSKS3SS — C, bis CM^crbony,. Cyan,. 
Carboxyl oder die Gruppe 



35 32 280 



10 



1 1 



2i) 



O R 7 

II / 

— C — N 

\. 

in der 

R 7 und R 8 dieoben angegebene Bedeutung haben, 
bedeutet, 

wobei die Reste R 5 und R 6 gemeinsam auch einen 5- bis 7-gliedrigen, gegebenenfalls durch Niederalkyl, 
Niederalkoxy, Phenyl, Carbamoyl, Carbonylsauerstoff, Carboxy oder Halogen substituierten Carbocyclus 
oder ein oder zwei Sauerstoff und/oder Stickstoff und/oder- Schwefel enthaltenden Heterocyclus bilden 
k6nnen,und 
^XfQr Halogen steht. 

3. Substituierte schwefelhaltige Carbonylverbindungen nach den Anspruchen 1 und 2, worin 
n fur eine der Zahlen 0, 1 oder 2 steht, 

R» und R 4 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff oder Halogen bedeuten, 

R2 Nitro, Halogen, Cyano, gegebenenfalls durch Niederalkyl, Niederalkoxy oder Halogen substituiertes (Ci 
bis Ci 2-Alkoxy)-carbonyl oder die Gruppe 

R 7 

/ 

— N 

R* 

R^und R 8 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff, Niederalkyl, Ce bis Ci2-Aryl oder C t bis QrAcyl 
bedeuten, 

R3 Wasserstoff, Halogen, gegebenenfalls durch Niederalkyl, Niederalkoxy oder Halogen substituiertes G so 
bis C, 2 -Alkoxy, Ci bis Ci2-Alkylthio oder ein oder zwei Sauerstoff und/oder Stickstoff und/oder Schwefel 
enthaltendes G» bis Cto-Heterocyclyl oder die Gruppe 

R 7 

— N 

R 8 

in der 40 
R 7 und R 8 die obengenannte Bedeutung haben, . 
R5 Wasserstoff, Carboxyl, gegebenenfalls durch Niederalkyl, Niederalkoxy oder Halogen substituiertes Q 
bis CwAllqrl, Q bis Ci 2 -Aryl, ein oder zwei Sauerstoff und/oder Stickstoff und/oder Schwefel enthaltendes 
QbisCio-Heterocyclyloder(C|bisCi2-Alkoxy)-carbonylbedeutet, 

R6 Wasserstoff, gegebenenfalls durch Niederalkyl, Niederalkoxy oder Halogen substituiertes Ci bis Ct 2 -AI- 
kyl, Ce bis C| 2 -Aryl, ein oder zwei Sauerstoff und/oder Stickstoff und/oder Schwefel enthaltendes Heterocy- 
clyl, (C t bis C12- Alkyl>-carbonyl, Cyano, Carboxy oder die Gruppe 

O R 7 

II / 

— C — N 

in der 

R 7 und R 8 die oben angegebene Bedeutung haben, 
bedeutet, 

wobei die Reste R 5 und R 6 gemeinsam auch einen 5- bis 7-gliedrigen, gegebenenfalls durch Niederalkyl, 
Niederalkoxy, Phenyl, Carbamoyl, Carbonylsauerstoff, Carboxy oder Halogen substituierten Carbocyclus 
oder ein oder zwei Sauerstoff und/oder Stickstoff und/oder Schwefel enthaltenden Heterocyclus bilden 60 
konnen, und 

X far Fluor, Chlor oder Brom steht 

4. Verfahren zur Herstellung von substituierten schwefelhaltigen Carbonylverbindungen, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB man Sulfensaurehalogenide der Formel 

65 



41 



50 



3 
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s— x 



RM* R* gleich Oder verschieden sind und Wasserstoff gegebenenfalls ^g*™* Alkox * Alk ^ 
thio Alkoxycarbonyl, Aryl oder Heterocyclyl, Halogen, N.tro, Cyano oder die Gruppe 



R 7 

-N 



R7und R« gleich oder verschieden sind und Wasserstoff, Alkyl, Aryl oder Acyl bedeuten, und 

X fur Halogen steht, 

mit Carbonylverbindungen der Formel 



R 6 ,V. 

I 

CH 2 
I 

C 

O R 5 

R^Wasserstoff, Carboxyl, gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Aryl, Heterocyclyl oder Alkoxycarbonyl 

R> wtserstoff, gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Aryl, Heterocyclyl, Alky.carbonyl, Arylcarbonyl oder 
Alkoxycarbonyl, Cyano, Carboxyl oder die Gruppe 

O R 7 

II / 
— C — N 

\. 

inder 

R 7 und R 8 dieoben angegebene Bedeutung haben, 

gegebenenfalls in Gegenwart einer Base und Verdttnnungsmitteln umsetzt, 

und dann gegebenenfalls die Sulfenylgruppe oxidiert . j oder cydfeche 

5. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, daB man als Basen tertiare Amine oaer cy 

eTrSSnach den AnsprUchen4 und 5, dadurch gekennzeichnet, daB es im Temperaturbereich von 

7-Wah^ 

verbindung ein Enamin der Formel 




N 'R s 

'^Wasserstoff. Carboxyl. gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Aryl, Heterocyclyl oder Alkoxycarbonyl 

RtwSrstoff, gegebenenfalls substituiertes Alkyl. Aryl. Heterocyclyl, Alkylcarbonyl, Arylcarbonyl oder 
Alkoxycarbonyl, Cyano, Carboxyl oder die Gruppe 
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O R 7 

II / 
— C — N 

\. 

in der 

R 7 und R 8 die oben angegebene Bedeutung haben, * 
bedeutet, 

R 9 und R 10 gleiche oder verschiedene Niederalkylreste bedeuten oder zu einem 5- oder 6-gliedrigen Ring 

verbunden sind, 

einsetzt 

**Wr 8 ' Verfahren nach den AnsprOchen 4 bis 7, dadurch gekennzeichnet, daB man als Oxidationsmittel Wasser- 
' stoffperoxid, Perameisensaure, PeressigsSure, Perbenzoesaure, m-Chlorperbenzoesaure, Natriummetaper- 
jodat oder Sauerstoff einsetzt 

9. Verfahren nach den AnsprQchen 4 bis 8, dadurch gekennzeichnet, daB die Oxidation in einem inerten 
organischen Ldsungsmitteldurchgefuhrt wird 

10. Verfahren nach den AnsprQchen 4 bis 9, dadurch gekennzeichnet, daB die Oxidation im Temperaturbe- 
r eich von — 20° C bis + 1 00° C durchgef Qhrt wird. 

Beschreibung 

Es wurden neue substituierte schwefelhaltige Carbonylverbindungen der Formel 



(0)„ 




(1) 



in der 

/jfflr eine der Zahlen 0, 1 oder 2 stent, 

R 1 bis R 4 gleich oder verschieden Snd und Wasserstoff, gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Alkoxy, A^yithio, 
Alkoxycarbonyl, Aryl oder Heterocyclyl, Halogen, Nitro, Cyano oder die Gruppe 

R 7 

/ 

— N 
in der 

R 7 und R 8 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff, Alkyl, Aryl oder Acyl bedeuten, 

R 5 Wasserstoff, Carboxyi, gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Aryl, Heterocyclyl oder Alkoxycarbonyl bedeutet, 
R* Wasserstoff, gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Aryl, Heterocyclyl, Alkylcarbonyl, Arylcarbonyl, oder Alk- 
oxycarbonyl, C^ano, Carboxyi oder die Gruppe 

O R 7 

II / 

— C — N 

in der 

R 7 und R 8 die oben angebene Bedeutung haben, 
bedeutet, 

wobei die Reste R 5 und R 6 gemeinsam auch einen 5- bis 7- gliedrigen, gegebenenfalls substituierten Carbocyclus 
oder Stickstoff, Sauerstoff oder Schwef el enthaltenden Heterocyclus bilden konnen, und 
X fflr Halogen steht, 
gefunden- 

Im Rahmen der vorliegenden Erfindung k6nnen die neuen Verbindungen sowohl in der Keto- als auch in der 
Enolform vorliegen, wie durch das folgende Formelschema eriautert wird: 
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Alkoxy — C — , 
wobei der Alkoxyrest 



Kohlenstoffatomen und 1 btickstoir unu/uu w^unlinvl 
Die Aminogruppe 



50 



55 



60 



65 



/ 

— N 

\ 



carbonyl Butylcarbonyl und Isobutylcarbonyl. 
Alkylcarbonyl steht fur die Gruppe 



6 
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o 
II 

Alky! — C— , 

wobei Alkyl fur einen geradkettigen oder verzweigten Kohlenwasserstoffrest mit 1 bis 12 Kohlenstoffatomen 
steht Bevorzugt wird ein Niederalkylrest mit 1 bis etwa 6 Kohlenstoffatomen. Beispielsweise seiendie folgenden 
Alkylcarbonylreste genannt: 

Methylcarbonyl, Ethylcarbonyl, Propylcarbonyl, Isopropylcarbonyl, Butylcarbonyl, Isobutylcarbonyl, Pentyl- 
carbonyl, HexylcarbonyL 

Arylcarbonyl steht fur die Gruppe 

O 

wobei Aryl einen aromatischen Rest mit 6 bis etwa 12 Kohlenstoffatomen bedeutet Beispielsweise seien die 
folgenden Arylcarbonylreste genannt: 
Benzoyl, Naphthyl sowie DiphenoyL 
Bei der Carbonamidgruppe der Formel 

O R 7 

II / 
— C — N 

X B 
R 8 

kann die Aminogruppe primar, sekundar oder tertiar sein. Die Aminogruppe kann durch Wasserstoff, Alkyl, Aryl 
oder Acyl substituted sein. Bevorzugt ist die Aminogruppe durch Wasserstoff, Niederaikyl, Ce bis Ci2-Aryl oder 
Ci bis Q-Acyl substituiert Insbesondere bevorzugt werden primare Aminogruppen, die durch Wasserstoff, 
Methyl EthyC Propyl, Isopropyl oder Phenyl substituiert sind. Beispielsweise seien die folgenden Carbonamid- 
gruppen genannt: 

Carbamoyl, N-Methyl-carbamoyl, N-Ethyi-carbamoyl, N- Propyl-carbamoyl, N-Isopropyl-carbamoyI sowie N- 
Phenyl-carbamoyL 

Die Reste R 5 und R 6 kdnnen zu einem 5- bis 7-gIiedrigen Carbocylus oder einem Heterocyclus verbundensein. 
per Carbocyclus kann im allgemeinen sowohl geslttigt, ungesSttigt fun allgemeinen durch eine Doppelbin- 
dung) als auch aromatisch sein. Beispielsweise seien die folgenden Carbocyclen genannt: 

Qelopentanon, Cydohexanon, Cycloheptanon, Cyclopentandion, Cycl;iiexandion, Cycloheptandion, Cyclopen- 
tanon, Cyclohexenon, Cycloheptenon sowie PhenoL 

Derlheterocyclische Ring kann auBer Kohlenstoff noch Stickstoff und/oder Sauerstoff und/oder Schwefel 
enthalten: Im allgemeinen enthfilt der Heterocyclus ein oder zwei Sauerstoff- und/oder Stickstoff- und/oder 
Schwefelatome. 

Beispielsweise seien die folgenden Heterocyclen genannt: Hydroxyfuran, Hydroxythiophen, HydroxypyrroL 
Hydroxypyrazol, Hydroxyimidazol, Hydroxyisoxazolon, Hydroxyoxazol, Hydroxythiazol, Hydroxyisothiazol, 
3^-Dihydroxypyrazol, Hydroxypyridin, Hydroxypyrazin, Hydroxypyridazin, Hydroxypyrimidin sowie Tri- 
hydroxypyrimidin. 

Bevorzugte Heterocyclen sind der Pyrrol- und der Pyrazolrest 

Die genannten Reste kdnnen gegebenenfalls durch einen oder mehrere, bevorzugt einen oder zwei, insbeson- 
dere bevorzugt einen, Rest substituiert sein. Als Reste seien beispielsweise genannt: Niederaikyl, Niederalkoxy 
und Halogen. Niederaikyl, Niederalkoxy und Halogen ha ben hierbei den obengenannten Bedeutungsumfang. 

Es werden substituierte schwefelhaltige Carbonylverbindungen der Formel I bevorzugt, in denen 
n far eine der Zahlen 0, 1 oder 2 steht, 

R 1 bis R 4 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff, gegebenenfalls durch Niederaikyl, Niederalkoxy oder 
Halogen substituiertes Q bis Cii-Alkyl, Ci bis Ct2-Alkoxy, Ci bis C 12- Alkyl thio, (Ci bis C 12 -Alkoxy)-carbonyl, Ct 
bis Ci2-Aryl oder ein oder zwei Sauerstoff und/oder Stickstoff und/oder Schwefel enthaltendes Q bis Cio-Hete- 
rocyclyl, Halogen, Nitro, Cyano oder die Gruppe 

R ? 

/ 

— N 

\. 

in der 

R 7 und R 8 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff, Niederaikyl, Q bis Ci2-Aryl oder Cj bis C6-Acyl 

bedeuten, 

bedeuten, 

R 5 Wasserstoff, Carboxyl, gegebenenfalls durch Niederaikyl, Niederalkoxy oder Halogen substituiertes G bis 
C12- Alkyl, Q bis C12- Aryl, ein oder zwei Sauerstoff und/oder Stickstoff und/oder Schwefel enthaltendes Hetero- 
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CrAlkylJ-carbonyl, (Q bis C, 2 -Aryl)-carbonyl oder Ci bis C, 2 -Alkoxy) camonyi, oyano, ^ y 
Gruppe 



O R 7 

II / 
— C — N 

in der 



X K»K™rW««d^^^^ 
/? fur eine der Zahlen 0, 1 oder 2 stent, 

Ci2-Alkoxy)-carbonyl oder die Gruppe 



R" 

/ 

-N 



R^und R> gk*h Oder .erscbied.r. stod und Wasserstoff, Niederalkyt. C, bis C„-Aryl Oder C, bis Cs-Acji 

™^^^^ 

des C» bis Cio-Heterocyclyl oder die Gruppe r 
R 7 

/ 

— N 
in der 

und R 8 dieobengenannte Bedeutung haben, ui^ivn™ oder Halogen substituiertes C t bis 

R5 wasserstoff, Carboxyl gegebenenfafc durch g^SK'eoft^ C, bis 
C 12 -Alkyl, Cs bis CrAryl, ein oder f"" Saucrstoff und/ode T a^^U^k^ 
C,o-Heterocyclyl oder(C, bis C^f^)<^^^^^^^'SSS^ Sauerstoff und/oder 
Niederalkoxy oder Halogen substituiertes C, bis C I2 - A kyl, Q bo ^ Jg^JJ c no> carboxyl oder die 
• Stickstoff und/oder Schwefel enthaltendes Heterocyclyl, (C, bis C 12 -Alkyl)-carbonyi. cyano, 

Gruppe 

O R 7 

II / 
— C — N 

\. 

in der 

R 7 und R 8 die oben angegebene Bedeutung haben, 
w^e£ R es^ 

oxv Phenyl. Carbamoyl, Carbonylsauerstoff. Carboxy oder Halogen substituier ten ^roocycm!, 
zwd Sauerstoff und/oder Stickstoff und/oder Schwefel enthaltenden Heterocyclus bilden kbnnen, und 

9 ^^S^^SSSS:^ und Wasserstoff, Fluor. Ch.or oder Bront bedeuten, R J Nitro, Ch.or. 

8 
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Cyano, Niederalkoxycarbonyl oder die Gruppe 
O 



— NH — C — R 9 
in der 

R 9 far Wasserstof f f Methyl, Ethyl, Propyl, Isopropyl oder Phenyl stent, 

R 3 Wasserstoff, Fluor, Chlor, Brom, Methyl, Ethyl, Methoxy, Ethoxy, Amino und gegebenenfalls durch Methyl 
oder Ethyl substituiertes Piperazinyl bedeutet, 

R5 Wasserstoff, Methyl, Ethyl, Methoxy, Ethoxy, — CH 2 -Chlor, — CH 2 -Brom, Phenyl, Carboxyl oder eine der 
Gruppen 

O " 

— C — OR 9 oder — C — NHR 9 
in denen 

R 9 die oben angegebene Bedeutung hat, 

R 6 Wasserstoff, Methyl, Ethyl, Methoxy, Ethoxy, Phenyl, Carboxyl, Acetyl, Benzoyl, oder eine der Gruppen 

O O 

II II 

— C — OR 9 oder — C — NHR 9 > 

in denen R 9 die oben angegebene Bedeutung hat, 
bedeutet, 

wobei die Reste R 5 und R 6 gemeinsam einen 5- bis 7-gliedrigen, gegebenenfalls durch Phenyl, Carboxyl Carb- 
amoyl, Carbonylsauerstoff, Methyl, Ethyl, Methoxy, Ethoxy oder Chlor substituierten Carbocyclus, Hydroxypyr- 
rol-, Hydroxyisooxazolon, Hydroxypyrazol- oder Hydroxypyramidinring bilden kflnnen. 

Beispielsweise seien die folgenden substituierten sch wefelhaltigen Carbonylverbindungen genannt: 
2-[(2,4-Dichlor-5-nitrophenyl)sulfenyI]3-oxo-butansaurebutylester 
2-[(2-Chlor-5-emoxycarbonylphenyl)sulfenyl]-4-brom-3-oxo-bumnsaureethyleste 
2T[(2-ChIor-5-ethoxycarbonylphenyl)sulfinyl]-4-brom-3-oxo-butansaureethylester 
2-[(2<nilor-5-ethoxycarbonylphenyl)suifonyl]-4-brom-3-oxo-butansaureethjiester 
2-[(2-Brom-5-cyanophenyi)sulfenyl]-3-oxo-3-phenyl-propansauremethylester 

2-[(2<^lor-5-acetylaminophenyl)sulf^iyl]-4-brom-3-oxo-butansSureethylester 5 

2- [(2-Chlor-5-acetylaminophenyl)sulfa^ 

2^(2<3ilor-5-acetylaminophenyl)sulfonyl]-4-brom-3-oxo-butansaureethylester 

3- [(2-FIuor-4-methoxy-5-nitrophenyl^ulfenyl]-pentan-2^-dion 
2-[?2-Chlor^methylmio-5-nitrophenyl)sulfenyl]-cyclohexan-l^-dion 
2{(2,4-Dichlor-5-nitrophenyl)sulfenyI]-phenol 
2-[(2,4-Dichlor-5-nitrophenyl)sulfinyl]-phenol 

2- [(2,4-Dichlor-5-nitrophenyl)$ulfonyI]-phenol 

4- [(2-Chlor-5-nitrophenyl)sulfenyl]-3^dihydroxypyrazol 
4-[(2-Qilor-5-nitrophenyl)sulfinyl]-33-dihydroxypyrazol 
4-[(2-Chlor-5-nitrophenyl)sulfonyl]-3 f 5-dihydroxypyrazol 

3- [(2-Chlor-5-nitrophenyI)sulfenji}-2-hydroxy-pyrrol 
3-[(2-Chlor-5-nitrophenyl)sulfinyl]-2-hydroxy-pyrrol 
3-[(2-Chlor-5-nitrophenyl)sulfonyl]-2-hydroxy-pyrrol 
1 -[(2-Chlor-5-nitrophenyl)sulfenyl]-l -pyridyl-aceton 
l-[(2-Chlor-5-nitrophenyl)sulfinyI]-l-pyridyl-aceton 

1 -[(2-Chlor-5-nitrophenyl)sulfonyl]- 1 -pyridyl-aceton 
!-[(2-Chlor-5-nitrophenyI)sulfen>1]-2-(2-imidazolyI)-2-oxo-ethan 
l-[(2-ChIor-5-nitrophenyl)sulfinyl]-2(-imidazolyI)-2-oxo-ethan 
l-[(2-C^or-5-nitrophenyI)sulfonyl]-2(2-imidazolyl)-2-oxo-ethan. 

Es wurde weiterhin ein Verfahren zur Herstellung von substituierten schwefelhaltigen Carbonylverbindungen 
gef unden, das dadurch gekennzeichnet ist, daB man SulfensSurehalogenide der Formel 




in der 
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Ri bis R 4 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff, gegebenenfalls substituiertes Alky!, Alkoxy, Alkylthio, 
Alkoxycarbonyl, Aryl oder Heterocyclyl, Halogen, Nitro, Cyano oder die Gmppe 

R~ 

/ 

— N 
inder 

R7 und R 8 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff, Alkyl, Aryl oder Acyl bedeuten, und 

X fur Halogen stent, 

mit Carbonylverbindungen der Formel 

R b 
I 

CH^ 
I 

C 

O R 5 

^Wasserstoff, Carboxyl, gegebenenfalls substitiuiertes Alkyl, Aryl, Heterocyclyl oder Alkoxycarbonyl bedeu- 

^Wasserstoff, gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Aryl, Heterocyclyl, Alkylcarbonyl Arylcarbonyl oder Alk- 
oxycarbonyl, Cyano, Carboxyl oder die Gruppe 

O R~ 

II / 

— C — N 

\. 

in der 

R 7 und R 8 die oben angegebene Bedeutung haben, 
bedeutet, . 

gegebenenfalls in Gegenwart einer Base und Verdunnungsmitteln umsetzt, 
und dann gegebenenfalls die Sulf enylgruppe oxidiert 

Das erfindungsgemaBe Verfahren kann durch das folgende Formelschema erlautert werden: 

O 
II 

s— cr c— oc 2 h 5 

"I 

c 

y \ 

O CH, 

Sulfensaurehalogenide fur das erfindungsgemaBe Verfahren sind an sich bekannt und konnen beispielswe^e 
durch Umsetzung der entsprechenden Thiole oder Disulfide mit Halogen hergestellt werden (s. d E. Kunle, ITie 
ChemistryoftheSulfenicAcids f G.ThiemeVerlag,Stuttgartl973 l S.2^-37). 

Carbonylverbindungen fur das erfindungsgemaBe Verfahren sind an sich bekannt (Organikum, VEB Deut- 
scher Verlag der Wissenschaften, Berlin 1965, Seiten 363-505) und kdnnen beispielsweise durch Esterkondensa- 
tion, Malonestersynthesen usw. hergestellt werden. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren wird bevorzugt in Gegenwart von Basen durchgefuhrt Als Basen kommen 
anorganische und organische Basen in Frage. Ais Beispiele fur anorganische Basen seien Alkali- oder Erdalkah- 
hydroxide, -carbonate und -hydrogencarbonate genannt Als Beispiele seien hier Natriumhydroxid, Kahumhy- 
droxiUCalciumhydroxid, Natriumcarbonat, Kaliumcarbonat, Calciumcarbonat, Natriumhydrogencarbonat, Ka- 
liumhydrogencarbonat und Calciumhydrogencarbonat genannt 

Als organische Basen kommen beispielsweise tertiare Amine, vorzugsweise Niederalkylamine oder cyclische 
Basen in Frage. Beispielsweise seien hier Trie thy lamin und Pyridin genannt. 

Als Verdttnnungsmittel far das erfindungsgemaBe Verfahren kommen alle inerten organischen LOsungsmittel 
in Frage, die sich unter den Reaktionsbedinungen nicht verandern. Hierzu gehdren vorzugsweise Kohlenwasser- 
stoffe, wie Benzol und Toluol, chlorierte Kohlenwasserstoffe, wie Methylenchlorid, Chloroform, Tetrachlorkon- 





10 
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lenstoff, 1,2-Dichlorethan, 1,2^-Trichlorethan und Chlorbenzol. sowie Ether wie Diethylether, Dioxan oder 
Tetrahydrofuran. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren kann durchgefuhrt werden in Gegenwart von ausschlieBlich einem oder 
mehreren organischen Ldsungsmitteln oder Wasser oder einem oder mehreren mit Wasser nicht mischbaren 
Losungsmitteln. 

Bevorzugt sind Verdunnungsmittel, die gleichzeitig Basen darstellen, wie z. B. Pyridin oder Triethylamin. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren kann im Temperaturbereich von etwa — 50°C bis etwa +20Q°G bevorzugt 
im Temperaturbereich von 0 bis 100° C, durchgefuhrt werden. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren wird im allgemeinen bei Normaldruck ausgefiihrt. Es ist aber auch moglich, 
das Verfahren bei einem Unter- oder Oberdruck (beispielsweise im Druckbereich von 0,5 bis 1,5 bar) durchzu- 
f Qhren. Bevorzugt arbeitet man bei Normaldruck. 

Bei der Durchfuhrung des erfindungsgemaBen Verfahrens werden die Reaktionspartner bevorzugt in aquimo- 
j Iaren Mengen zur Reaktion gebracht, es kann aber auch zweckmSBig sein, die Carbonylverbindung (III) im 
THterschuB einzusetzen. 

In einer besonderen Ausftihrungsform des erfindungsgemaBen Verfahrens kann man anstelle der Carbonyl- 
verbindung (III) als Vorprodukt das entsprechende Enamin einsetzen. Es seien hier Enamine der Formel 

H R 6 

\ / 
C 

II 

c 

N R 5 if- 

in der 

Rs Wasserstoff, Carboxyl, gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Aryl. Heterocyclyl oder Alkoxycar boyl bedeutet 
R« Wasserstoff, gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Aryl. Heterocyclyl, Alkylcarbonyl, Arylcarbonyl, oder Alk- 
oxycarbonyl, Cyano, Carboxyl oder die Gruppe 

O R* 

II / 
— C — N 

in der 

R 7 und R 8 die oben angegebene Bedeutung haben, 
bedeutet, und 

R 9 und R 10 gleiche oder verschiedene Niederalkylreste bedeuten oder zu einem 5- oder 6-gliedrigen Ring 

verbunden sind, 

einzusetzen. 

Die Enamine fur das erfindungsgemaBe Verfahren sind an sich bekannt (Organikum, VEB Deutscher Verlag 
der Wissenschaften, Berlin 1965, Seiten 371-373) und konnen beispielsweise durch Umsetzung von Ketoverbin- 
dungen mit Ammoniak bzw. primaren oder sekundaren Aminen hergestellt werden. 

Im Rahmen der vorliegenden Erfindung konnen Sulfenyl (n = 0) oder Sulfmyl- bzw. Sulfonylverbindungen 
(n « 1) oder 2) hergestellt werdea Die Sulfinyl- bzw. Sulfonylverbindungen konnen erfindungsgemaB durch 
Oxidation der Sulfenylverbindungen hergestellt werden. 

Die Oxidau'onsmittel fiir das erfindungsgemaBe Verfahren sind an sich bekannt (Reaktionen der organischen 
Synthese, G.Thieme Verlag, Stuttgart 1978,Seite 470). Beispielsweise seien Wasserstoffperoxid, Perameisensau- 
re, Peressigsaure, Perbenzoesaure, m-Chlorperbenzoesaure, Natriummetaperjodat sowie Sauerstoff genannt Es 
ist selbstverstfindlich moglich, sowohl Luftsauerstoff als auch reinen Sauerstoff einzusetzen. 

Bevorzugte OxidationsmitteJ sind Wasserstoffperoxid und Pers£uren sowie Sauerstoff bzw. Luft 

Als Verdunnungsmittel fflr die Oxidationsreaktion kommen alle inerten organischen Losungsmittel in Frage, 
die sich unter den Oxidations bedingungen nicht verandern. Hierzu gehdren vorzugsweise chlorierte Kohlenwas- 
serstoffe, wie Methylenchlorid, Chloroform. Tetrachlorkohlenstoff, 1^-Dichlorethan, 1,2,2-Trichlorethan und 
Chlorbenzol, Alkohol, vorzugsweise Methanol, Ethanol sowie Isopropanol, niedere Fettsauren, beyorzugt Amei- 
sensaure, Essigsaure und Propionsaure und Wasser. Das erfindungsgemaBe Verfahren kann in einem oder 
mehreren Ldsungsmitteln durchgefQhrt werden. 

Die Oxidation wird im allgemeinen im Temperaturbereich von — 20°C bis + 100°C, vorzugsweise im Tempe- 
raturbereich von 0 bis +60° Q durchgefQhrt 

Die Oxidation kann bei Normaldruck, aber auch bei einem Unter- oder Oberdruck (beispielsweise im Druck- 
bereich von 0,5 bis 1,5 bar) durchgefuhrt werden. Bevorzugt fiihrt man die Oxidation bei Normaldruck aus. 

Bei der Herstellung der Sulfoxide und Sulfone nach dem erfindungsgemaBen Verfahren setzt man im allge- 
meinen jeweils die aquivalente Menge an Oxidau'onsmittel ein. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren kann beispielsweise wie folgt durchgefuhrt werden: Im allgemeinen ldst 
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man die Carbonylverbindung, gegebenenfalls in Gegenwarteiner Base, und gibt das Sulfensaurehalogenid hinzu. 
Nach Beendigung der Reaktion wird das LGsungsmittel abdestilliert und der Ruckstand in an sich bekannter 
Weise aufgearbeitet 

Im allgemeinen wird die Oxidation der sulfenylierten Verbindungen zu den entsprechenden Sulfoxiden und 
Sulfonen in einer weiteren Reakuonsstufe durchgefuhrt Durch geeignete Reaktionsfiihrung ist es selbstver- 
standlich auch moglich, beide Reaktionsstufen im gleichen Reaktionsmedium nacheinander durchzuftihren. Die 
erfindungsgemaBen substituierten schwefelhaltigen Carbonylverbindungen konnen als Zwischenprodukte fiir 
1,4-Benzoxathiin-Derivate verwendet werden. Die 1,4-Benzoxathiin-Derivate sind pharmakologisch wirksam. 

Die Herstellung der 1,4-Benzoxathiin-Derivate aus den erfindungsgemaBen substituierten schwefelhaltigen 
Carbonylverbindungen kann durch Cyclisierung in Gegenwart von Basen, gegebenenfalls in Gegenwart von 
Verdtinnungsmitteln, erfolgen. 



Beispiel 1 



0 2 N 




COOCH 



2"5 



CI O CH, 

2-[(2,4-Dichlor-5-nitrophenyi)suIfenyI]-3-oxo-butansaureethyIester 

Zu einer Losung von 13 g (0,1 mol) AcetessigsMureethylester in 50 ml Pyridin gibt man bei Raumtemperatur 
portionsweise 25,9 g (0,1 mol) 2,4-Dichlor-5-nitrophenyi-sulfenylchlorid hinzu. Man erfyitzt anschlieBend noch 4,5 
Stunden auf 50° C, zieht dann das Pyridin im Vakuum ab und nimmt den Ruckstand in Wasser/Dichlormethan 
auf. Die organische Phase wird abgetrennt, eingeengt und der Rtickstand mit Ether kristallisiert 

Ausbeute: 25 g(71°/o),Schmp. 84— 86°C 

Analog wurden hergestellt: 



Beispiel 

Nr. 



Forme I 



Fp. °C 



Ausbeute 
.% d.Th. 



(>*N 



CONH 




COOC 2 H 5 



109-112 



59 



-<©> 



176-179 



23 



COOC 2 H 5 



79-83 



88 



COOC 2 H 5 



99-101 



64 



COOCMIs 



75-82 



53 



CI O CH 2 Br 
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Fortsetzung 



Beispiel 
Nr. 



Formel 



Fp. °C 



Ausbeute 
% d. Th. 



0 2 N 



10 



II 



12 





CI o 



CH 3 




238-241 



187-192 



234-236 



250-252 



195-197 



Sdp.: 

155-160/26,6 Pa 



80 



47 



54 



16 



46 



59 
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Fortsetzung 



Beispiei 
Nr. 



Formel 



Fp. °C 



Ausbeute 
% d. Th. 



13 



Analog wurde hergestellt: 
0 2 N 




COOC 2 H 5 



138-139 



77 



O 



14 




289-293 



90 



9s 

CI o i o 

H 

Beispiei 15 

2-[(2-ChIor-5-nitrophenyl)sulfenyl>3-oxo-butansaureethylester 

Zu einer gut geruhrten Losung von 13 g (0,1 mol) Acetessigsaureethylester und 10,1 g (0,1 mol) Triethylamin in 
100 ml Dichlormethan gibt man bei 0°C portionsweise 22,4 g (0,1 mol) 2-Chlor-5-nitrophenyIsulfenyIchIond 
hinzu. Man laBt auf 25° C kommen und ruhrt noch 3 Stunden nach. AnschlieOend wird mit Wasser versetzt, die 
organische Phase abgetrennt und eingeengt. Der Riickstand kann mit Ether kristallisiert werden. 

Ausbeute: 26 g( « 82°/odTh.) 
Fp.:79-83°C. 



Beispiei 16 



0 2 N 




289-293 



90 



2-[(2-ChIor-5-nitrophenyI)sulfenyl]-cycloheptanon 

Bei -20°C gibt man zu einer gut gertihrten Losung von 23,6 g (0,13 mol) Morpholino-cyclohepten-(l) und 
• 13,16 g (0,13 mol) Triethylamin in 100 ml Dichlormethan portionsweise 29,2 g (0,13 mol) 2-Chlor-5-mtrophenyl- 
sulfenylchlorid hinzu. Man laBt noch 6 Stunden bei -20°C sowie anschlieBend 16 Stunden bei 25°C riihren und 
versetzt dann mit Wasser. 

Die organische Phase wird abgetrennt und eingeengt. Der Ruckstand wird an Kieselgel mit Dichlormethan als 
Laufmittel chromatographiert 

Ausbeute: 23 g( = 59%d.Th.) 
Fp.:74-78°C 

Analog wurden hergestellt: 
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Beispiel 
Nr. 



Form el 



Fp. °C 



Ausbeutc 



17 



18 



0 2 N 




0 2 N 




p. 



CI o 

s . 



CI o 





108-110 



187-192 



27 



47 



Beispiel 19 



0 2 N 




187-192 47 



l^(2-Chlor-5-nitrophenyl)sidfenyl]-2-oxo-propan 

Eine Losung von 11,2 g (0,05 mol) 2-ChIor-5-nitrophenylsuIfenyIchlorid in 50 ml Aceton wird 2 Stunden unter 
RuckfluB gekocht Nach dem Abkflhlen wird abgesaugt 

Ausbeute: 9^g(- 88% d Th.) 
Fp.:98-103°C 

Analog wurden hergestellt: 



Beispiel 
Nr. ; 



Formel 



Fp. °C 



Ausbeute 
% d. Th. 



20 



21 



0 2 N 



0 2 N 




CI O COOC 2 H 5 



144-146 



121-134 



73 



24 



Beispiel 22 




COOC 2 H 5 



187-192 47 



2-[(2,4-Dichlorophenyl)sulfinyi]-3-oxo-butansaureethylester 

Eine Losung von 18,5 g (0,06 mol) 2-[(2,4-DichIorphenyI)-sulfenyI]-3-oxo-butansaureethyIester in 50 ml Eis- 
essig wird bet 25°C mit 6,8 ml 30%igem waDrigem Wasserstoffperoxid versetzt Nach 24 Stunden bei 25°C wird 
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der Eisessig im Vakuum abdestilliert und der ROckstand mit Ether/ Petrolether kristallisiert 

Ausbeute:73g(37%) 
Fp.:74-78°G 

Analyse: 
C, 2 H I2 C1 2 04S Ber. O 19,8% 
MG = 32330 Gef.O 19,7%. 

Analog wurden hergestellt: 



Beispiol 
'" Nr. 



Form el 



Fp. °C 



Ausbeute 
d.Th. 



23 



21) 



Q 2 N 




p 



O 

I o 



CI o 




235-237 



80 



24 



Q 2 N 




COOC2H5 



79-84 



28 



25 



Q 2 N 



Q 



0 2 

T 

s 





cooc.Hs 



CI O CH, 



156-158 



66 



60 



16 



